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éQué son los anticuerpos?

Nuestro sistema inmunitario tiene como objetivo identificar, neutralizar y eliminar las sustancias extraias al
organismo. Para ello, actuan numerosos tipos de células, entre ellas, los linfocitos B.!
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1| Reconocimiento del antigeno 2 | Proliferacién y diferenciacién 3| Los anticuerpos identifican y se unen de
Los linfocitos B entran en Proliferan y se diferencian en forma especifica a los antigenos, activando
contacto con una sustancia células plasmaticas productoras otra serie de mecanismos del sistema
extrafia o patégeno (antigeno).? de anticuerpos, y células memoria.2 inmunitario que provocan su eliminacién.?

1. Genoma Espafia, Fundacién General de la Universidad Auténoma de Madrid (FUAM). Anticuerpos monoclonales terapéuticos. 2017. Acceso mayo 2021. Disponible en:
https://icono.fecyt.es/sites/default/files /filepublicaciones/2007-anticuerpos_monoclonales terapeuticos-pub 77 d.pdf 2. Abbas AK, Lichtman AH, Shiv Pillai. Inmunologia celular

y molecular. 8 ed. Barcelona: Elsevier Espafia;2015.


https://icono.fecyt.es/sites/default/files/filepublicaciones/2007-anticuerpos_monoclonales_terapeuticos-pub_77_d.pdf

¢Qué son los anticuerpos?

En la eliminacion de los antigenos mediada por anticuerpos actian varios mecanismos efectores y requiere
la participacion de varios componentes del sistema inmunitario.!
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1 | Neutralizacién de microbios y toxinas. 2 | Opsonizacién y fagocitosis de microbios. 3 | Citotoxicidad celular dependiente.

La unién de los anticuerpos al Algunos anticuerpos recubren (opsonizan) Los anticuerpos unidos al antigeno
antigeno bloquea la unién de los patégenos, promoviendo su fagocitosis activan a los linfocitos NK, que

.. Q22 z ] 1
estos a los receptores celulares.’ y eliminacién.! destruyen las células infectadas.

1. Abbas AK, Lichtman AH, Shiv Pillai. Inmunologia celular y molecular. 8 ed. Barcelona: Elsevier Espafa;2015.



¢Qué son los anticuerpos?

© Los anticuerpos son proteinas constituidas
® por dos cadenas polipeptidicas pesadas H

. y dos cadenas ligeras L, unidas entre si
Vi mediante enlaces covalentes.?
([ J 5
CADENA ' g ®
CADENA REGION
LIGERA {ESADA HPERVARIABLE
\\, ‘ © Funcionalmente podemos distinguir

: l ' dos porciones en los anticuerpos:?!

. © Regiodn Fab. Implicada en el
REGION reconocimiento y unién al antigeno.!

FAB

© En su extremo existe una region
hipervariable, que es diferente
en cada anticuerpo.?

REGION

i ¢© Regiodn Fc. Implicada en las funciones
efectoras.'?

© Exhibe poca variacién entre
REGION VARIABLE los diferentes anticuerpos.?

B REGION CONSTANTE

1. Machado NP, Téllez GA, Castafio JC. Anticuerpos monoclonales: desarrollo fisico y perspectivas terapéuticas. Infectio 2006; 10(3): 186-197. 2. Abbas AK, Lichtman AH, Shiv Pillai. Inmunologia celular y

molecular. 8 ed. Barcelona: Elsevier Espafia;2015.
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Anticuerpos monoclonales

El linfocito B maduro, expresa en su membrana una Ig especifica (receptor) para reconocer un
antigeno (Ag) en particular, estos linfocitos B maduros que tienen el mismo receptor para el mismo
Ag se le denomina “clon”.

® ¢ Cada anticuerpo se une de forma
especifica a diferentes porciones de
un antigeno llamadas epitopos, y es
producido por un Unico clon
® de linfocitos B.12

© Cuando un organismo es expuesto a uno
0 varios antigenos, se producen entonces
anticuerpos para diferentes epitopos.
Esta mezcla se conoce como anticuerpos
policlonales, producidos por muchos
clones de linfocitos B.1?
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© La selecciéon de un solo clon de células B, nos
permite obtener anticuerpos para un unico
epitopo, un anticuerpo monoclonal®?

1. Genoma Espana Fundacmn Genelal de la Umver51dad Auténoma de Madlld (FUAM). Anticuerpos monoclonales terapéuticos. 2017. Acceso mayo 2021. Disponible en:
2. Abbas AK, Lichtman AH, Shiv Pillai. Inmunologia celular y molecular. 8 ed.

Barcelona: Elsevier Espafia;2015.


https://icono.fecyt.es/sites/default/files/filepublicaciones/2007-anticuerpos_monoclonales_terapeuticos-pub_77_d.pdf

SUALTA ESPECIFICIDAD Y AFINIDAD POR UNA
MOLECULA BLANCO HACEN DE 10S ANTICUERPOS
MONOCLONALES UNOS PROMETEDORES AGENTES
TERAPEUTICOS.
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Anticuerpos monoclonales

¢COMO SE En 1975, Georges Kohler y César Milstein describieron una técnica para producir anticuerpos
PRODUCEN? monoclonales de especificidad conocida. Técnica de los hibridomas.!
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1. Machado NP, Téllez GA, Castafio JC. Anticuerpos monoclonales: desarrollo fisico y perspectivas terapéuticas. Infectio 2006; 10(3): 186-197



Anticuerpos monoclonales

¢COMO SE

PRODUCEN?
En 1985 se desarrolla la A mediados de los
quimerizacion. Produccion anos 90 se comenzaron
de anticuerpos monoclonales a producir anticuerpos
con la tecnologia del ADN monoclonales humanos
recombinante, en los que producidos en ratones
solamente la regidn variable transgénicos portadores
es de origen murino, y el resto de genes para las
de las cadenas pesadas y inmunoglobulinas humanas.!

ligeras es de origen humano.?
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En 1986 se desarrollan

En 1982 se utilizaron por

primera vez anticuerpos anticuerpos humanizados
monoclonales para tratar un gracias a la ingenieria de
linfoma. Los monoclonales proteinas. En este
murinos tenian una eficacia proceso se transfieren las
baja, ya que el sistema regiones de union al
inmunitario los identifica antigeno de una Ig de
como extrafios y reacciona ratdn a una Ig de origen
para destruirlos.t humano.?

1. Garcia Merino A. Anticuerpos monoclonales. Aspectos basicos. 2011;2 01-306. 2. Machado NP, Téllez GA, Castafio JC. Anticuerpos monoclonales: desarrollo fisico y perspectivas terapéuticas.

Infectio 2006; 10(3): 186-197
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Usos de los anticuerpos monoclonales

DIAGNOSTICO

La especificidad de los anticuerpos monoclonales permite la deteccién de casi cualquier antigeno,
como agentes infecciosos, células anormales, elementos de la respuesta del organismo a una
enfermedad especifica, hormonas u otros marcadores.

MGUNAS APLICACIONES
INCLUYEN EL DIAGNOSTICO DE

o
INFECCIONES ENFERMEDADES
BACTERIANAS Y VIRALES (ARDIOVASCULARES )

DETECCION DEL ALGUNOS TIPOS
EMBARATO $ DE CANCER %

1. Zola H, Mohandas AP, Krumbiegel D. Monoclonal antibodies: diagnostic uses. In eLS, (Ed.). https://doi.org/10.1002/9780470015902.a0002177.pub3


https://doi.org/10.1002/9780470015902.a0002177.pub3

Usos de los anticuerpos monoclonales

APLICACIONES ® ® Purificacion de proteinas

INDUSTRIALES

@

oy

N
.'0

Los mAB se utilizan

para purificar proteinas
terapéuticas como

el interferdn o para
purificar ciertas vacunas.

N
o

N N (¢ (¢

1| Laproteinasin purificar pasa a través de la columna
que contiene el anticuerpo monoclonal. La proteina
se unira al anticuerpo, mientras que las impurezas
no tendran lugar de union.

2 Al lavar la columna,
solo permaneceran
las proteinas que se han
unido al anticuerpo.

Obtenemos
nuestra proteina
purificada.
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1. Allen G, Fantes KH, Burke DC, et al. Analysis and Purification of Human Lymphoblastoid (Namalwa) Interferon Using a Monoclonal Antibody. J. gen. Virol. 1982;63:207-212. 2. Pujol M, Ramirez NI, Ayala M,

et al. An integral approach towards a practical application for a plant-made monoclonal antib

n vaccine purification. Vaccine. 2005;23(15): 1833-1837



Usos de los anticuerpos monoclonales

APLICACIONES

INDUSTRIALES

® ® Biosensores

Yoy

Y

O

Los biosensores son de gran utilidad

en la deteccion de contaminantes,

por ejemplo, en alimentos o ambientales.
También tienen aplicaciones en la deteccidn
de sustancias, como drogas.

Los biosensores son elementos de deteccidon

gue permiten revelar la presencia de un
determinado compuesto en una muestra.

El anticuerpo monoclonal, que es especifico para el compuesto de interés, es inmovilizado en la superficie del sensor.
A continuacion, se anade la muestra de interés y, en caso de estar presente, se unira al anticuerpo.

1. Hillman Y, Lustiger D, Wine Y. Antibody-based nanotechnology. Nanotechnology. 2019;30(28):282001. 2. Sharma S, Byrne H, O'Kennedy R]. Antibodies and antibody-derived analytical biosensors. Essays

Biochem. 2016;60(1):9-18.
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Usos de los anticuerpos monoclonales

APLICACIONES @ ® mAB cataliticos
INDUSTRIALES

© Algunos anticuerpos monoclonales presentan cualidades cataliticas, es decir, son capaces de
incrementar la velocidad de determinadas reacciones quimicas. Esto lo hacen mediante su
PS capacidad para “cortar” mediante hidrdlisis las uniones peptidicas de la proteina de interés.

NP-ES-GVX-WCNT-210050 (v2) 09/2022

naan 000

Los anticuerpos monoclonales cataliticos son de gran utilidad en la industria para la sintesis de productos farmacéuticos o
nuevos materiales.

1. Hifumi E, Kondo H, Mitsuda Y, Uda T. Catalytic features of monoclonal antibody i41SL1-2 subunits. Biotechnol Bioeng. 2003;84(4):485-93.



Usos de los anticuerpos monoclonales

AGENTES Los anticuerpos monoclonales contra dianas especificas también se utilizan para el tratamiento de

TERAPEUTICOS

ENFERMEDADES 7l ENFERMEDADES o>
cmviovascuLines @ AUTOINMUNES

; s o’
([ J “ ¢

ANTICUERPOS MONOCLONALES
PARA EL TRATAMIENTO DE

INFECCIONES DISTINTOS TIPOS
VIRALES DE CANCER g?

1. Hafeez U, Gan HK, Scott AM. Monoclonal antibodies as immunomodulatory therapy against cancer and autoimmune diseases. Curr Opin Pharmacol. 2018;41:114-121. 2. Dibo M, Battocchio EC, dos
Santos Souza LM, et al. Antibody Therapy for the Control of Viral Diseases: An Update. Curr Pharm Biotechnol. 2019;20(13):1108-1121. 3. Singh S, Kumar NK, Dwiwedi P, et al. Monoclonal Antibodies: A

Review. Curr Clin Pharmacol. 2018;13(2):85-99.
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Usos de los anticuerpos monoclonales

AGENTES

Funcion de neutralizacion A

©  Acttan impidiendo la infeccidn viral. Pueden actuar

TERAPEUTICOS

(-

impidiendo la unidn del virus a la célula o en fases

posteriores.! \r,
X

a) Los anticuerpos se unen a un epitopo en

la superficie viral, impidiendo la unién con X

el receptor de la célula huésped.?

b) Los anticuerpos se unen al receptor o
correceptor de la célula huésped, impidiendo
la unién y la entrada del virus.!

¢) Los anticuerpos se unen a una regién en
la envoltura del virus, inhibiendo el cambio
conformacional que permite la fusiéon de
membranas y, por tanto, la entrada del virus
alacélula.t

d) En el caso de los virus que necesitan un pH

bajo para que se produzca el cambio conformacional
gue permita la fusion de membranas, los anticuerpos
actian inhibiendo este cambio de pH.!

® Anticuerpos monoclonales para el tratamiento de infecciones virales

¢© Segun sus mecanismos de accion, los anticuerpos antivirales pueden clasificarse en:

Adaptado de Ali MG, et al. Immunol Res. 2020;68(6):325-339

1. Ali MG, Zhang Z, Gao Q, et al. Recent advances in therapeutic applications of neutralizing antibodies for virus infections: an overview. Immunol Res. 2020;68(6):325-339.
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Usos de los anticuerpos monoclonales

AGENTES ® Anticuerpos monoclonales para el tratamiento de infecciones virales

TERAPEUTICOS

¢ Segun sus mecanismos de accion, los anticuerpos antivirales pueden clasificarse en:

ANTICUERPOS—VIRUS

Funcidn efectora /\ % /\

© El anticuerpo se une . QP}
a un§ prot_el'r_1a de I? superficie ACT\VL\C,ON DE[_ “
del virus sin impedir la (OMPLEMENTO

infeccién y el complejo
virus-anticuerpo entra en la
célula, donde se activaran otras
funciones efectoras del sistema
inmunitario.t \L

INTRACE L 45
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Adaptado de Ali MG, et al. Immunol Res. 2020;68(6):325-339

FAGOCITOS)

1. Ali MG, Zhang Z, Gao Q, et al. Recent advances in therapeutic applications of neutralizing antibodies for virus infections: an overview. Immunol Res. 2020;68(6):325-339.
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